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1．はじめに
　このたび日本臨床薬理学会海外研修員に選考していただ
き，米国 National Institutes of Health（NIH），National Cancer 

Institute（NCI）にある Dr. Pommierラボに 2年間留学して
まいりました．とても貴重な経験をさせていただき，関係
された皆様に感謝いたします．

2．メリーランド州ベセスダでの生活
　留学を開始した 2021年 3月は，まだ世界中がコロナウイ
ルスのパンデミックで混乱していました．米国入国後は自
主隔離が必要であり，早々にホテルで 2週間過ごすことに
なりました．またラボは感染拡大予防のために午前か午後
のシフト制になっており，実験ができる時間も半年近く制
限がありました．
　私たち家族が住んだベセスダは，ワシントン D.C. の中
心から地下鉄（レッドライン）や車で約 30分の距離にある
街です．ベセスダ駅の周辺にはBethesda Rowという商店街
があり，個人的にはアップルストアがあるのが最高でし
た．借りていたアパートのすぐ前の通りは歩行者天国に
なっていて，レストランが並んでいます．金曜日には歩行
者天国で小さなライブが開催され，自宅にもその音が聞こ
えてきて賑やかでした．
　世界最多の新型コロナウイルス感染者数と死亡者数を出
してしまった米国ですが，日本よりひと足早く日常生活を
取り戻しました．感染予防の規制も徐々に解除され，感染
する可能性を過度に気にしない人が多かったように思いま

す．私たち家族も全員感染してしまいましたが，息子が受
診した小児科医には“これで数カ月間は感染する心配をし
なくても大丈夫だね”と言われたくらいです．

3．研究について
　私は大学院在籍時に，DNA topoisomerase 1（TOP1）を標
的とする抗癌剤であるイリノテカンの耐性機序について研
究していました．Dr. Pommierは DNAトポイソメラーゼの
分子生物学，および癌との関連性についての第一人者であ
るため，当時より彼のラボからの論文に注目していまし
た．大学院卒業後は腫瘍内科医として，主に消化器癌の化
学療法に従事していましたが，副作用の強い抗癌剤治療を
効率よく行うためには，治療効果や副作用の予測因子に対
する知識が不可欠だと痛感しました．そのため，今回の海
外研修員の機会を利用し，さらなる知識と経験を得たいと
思い応募しました．
　所属したグループでは，癌培養細胞株，患者由来癌オル
ガノイド，マウスゼノグラフトなどを用いて，主に抗癌剤
の前臨床研究を行っています．スタッフとポスドクをあわ
せて十数人のグループで，毎週オンラインでミーティング
を行っています．グループのミーティングは，各研究者が
どのような研究をしているのか理解する助けになりまし
た．また各部門同士の交流も活発で，抗癌剤のスクリーニ
ングを National Center for Advancing Translational Sciences

（NCATS）のラボとコラボーレーションで，専用のロボッ
トを使用して行ったりもしました．
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　さらに，私たちのラボは新薬の臨床研究にも深く関与し
ています．NCIのクリニックで治験を行っている臨床医が
スタッフとして所属しており，交流が活発でした．日本で
はがん薬物療法専門医として希少癌の治療に当たることも
多かったので，経験を活かした研究ができたと思います．
着任当初からは少しのアップデートがありましたが，主に
3つのテーマで研究をしました．
（1） 希少癌のオミックスデータと臨床情報を結びつけるウェブ

ツールの構築：
　NCIのクリニックで採取された希少癌サンプルのオミッ
クスデータと，患者の臨床情報を結びつけるウェブツール
の構築に参加しました．このツールの細胞株のバージョン
は，すでに論文で報告されています1）．副腎皮質癌，褐色
細胞腫，小細胞肺癌について論文をあたって最近の見地を
吸収しつつ，臨床情報の注釈などを行いました．将来的に
は，このツールを使った解析が新しい治療法の開発や化学
療法の効果予測などに繋がっていくことを夢見ています．
（2） 内分泌癌・神経内分泌腫瘍のオルガノイドを使った薬剤ス

クリーニング：
　近年，オルガノイドは発癌機構や治療標的の解明，治療
薬の効果を評価するために広く利用されています2）．従来
の癌細胞株や動物移植モデルを補完するツールとして非常
に有用ですが，内分泌癌や神経内分泌腫瘍にはオルガノイ
ドの樹立方法が報告されていない癌腫が多くあります3）．
NCIのクリニックで採取された副腎皮質癌のサンプルから
効率の良いオルガノイドの培養方法を確立し，薬剤スク
リーニングや治療標的の解明に利用することを目標にして

研究していましたが，長期に培養を継続できる条件は充分
には同定できていません．
（3） 新規 ATR阻害剤の DNA障害性抗癌剤との相乗効果の検証
　Dr. Pommierラボは伝統的に DNA障害性抗癌剤の作用機
序や DNA損傷応答について広く研究しています．DNA損
傷応答経路には ATM，ATR，DNA‒PKといったキナーゼが
必須ですが，近年ATRに対する特異的な阻害剤の開発が進
み，一部は臨床で応用されています4）．また ATR阻害剤は
DNA障害性抗癌剤，特にプラチナ製剤やトポイソメラー
ゼ阻害剤などと相乗効果があることが知られています．新
規開発された ATR阻害剤の効果と DNA障害性薬剤との相
乗効果を検討して，今後の臨床開発を進めていくために理
論的な根拠を構築しました．

4．終わりに
　2年の留学期間はあっという間に過ぎ，生後 8カ月で渡
米した息子は大きく成長しました．一方で私は帰国した現
在も投稿中と書きかけの論文を仕上げるべく，いまだに奮
闘しているところです．専門医となってから10年以上のあ
いだ臨床で癌治療に携わってきましたが，今回の留学を振
り返ると研究に集中することができた環境はとてもありが
たかったと改めて実感しているところです．
　今回の留学では，とても貴重な経験をさせていただきま
した．帰国後も，ラボメンバーとは定期的にウェブミー
ティングを続けています．とくに，癌のゲノミクスデータ
と臨床情報を結びつけるウェブツールのプロジェクトは，
現在も継続しています．遺伝子プロファイリングやバイオ
マーカーの解析を活用して，癌化学療法の個別化に貢献し
たいと考えています．留学を通じて築いた海外の研究者と
の繋がりや経験を活かして，癌化学療法と臨床薬理学的な
アプローチを融合させることを目指しておりますので，よ
ろしくお願いいたします．
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